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ｄｉｆＥｂｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ．

論文審査　の　結果　の　要　旨

分裂酵母は栄養源の欠乏及び性フェロモンの刺激によって体細胞有糸分裂から減数分裂へ移行

する有性生殖過程を開始する。異なる接合型の細胞が接合し、核融合後、一度ＤＮＡ合成を行って

から二回の減数分裂後、胞子を形成する。分子生物学的手法がとりやすい分裂酵母は有性生殖過

程の基本的メカニズムを研究するのに良いモデル生物である。
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以前、片山らは栄養が豊富な条件下ても異常に胞子形成が昂進する九つの変異株（∫ａ邸Ｊ一月を単

離し、部分的にその機能を調べていた。本研究では分裂酵母の有性生殖過程の制御機構を研究す

るために、∫ａ膠ノ変異株のサブレッサーとして劇∫∂ノと風ダβ2を単離し解析した。

減数分裂課程を誘導する因子の転写量を抑制することで有性生殖課程を抑制している必∂ノは

533アミノ酸からなる推定ＲＮＡ結合タンパク質をコードする遺伝子である。必∂ノを破壊すると非

常に減数分裂が昂進することから有性生殖課程を負に抑制していることが分かった。必βノのｍＲＮＡ

とタンパク質挙動を卵べた結果、窒素源枯渇によってその発現量が減少していた。必∂ノはｃＡＭＰ

経路とストレス応答経路とは機能的に独立している子とが分かった。ノーザン解析を用いて野生

株と鳳ダβノ破壊株で劇ｅノ2√（ｐ′∫／ｅノ′劇ａ彪の転写発現レベルを調べた結果、風ダ∂ノ破壊株では野生

株と比べて戯舶と′‘ｐノの発現が著しく増加した。

フェロモンシグナル経路との関わりを調べるために、フェロモン経路に働いている因子との二

重破壊坪を作製し表現型を見た結果、√ｅ∫ノ欠損の胞子形成不能が都∂ノとの二重変異株の二倍体

で回復された。また助∫ノの活性化変異株（′β∫ノ相／り　による戯必の発現誘導が鳳ダβノの大量発現
し

によって著しく抑制された。劇∫βノと鳳ダβ2との関連性を調べた結果、劇∫∂ノは鳳ダ∂2とは独立的に機

能していることが分かった。これらのことから鳳ダ∂ノの主な役割はＳｔｅｌｌから転写誘導される因子

の発現を抑制することで有性生殖過程の移行を負に制御していることであると考えた。

次に同じく　ＲＮＡ結合タンパク質をコードするＪＷ32遺伝子に関する解析を進めた。Ｍｓａ2は有

性生殖課程の開始を抑制する因子Ｎｒｄｌとして単離されたものと同一である。Ｍｓａ2と相互作用す

る因子としてＲＡＣＫｌ蛋白質のホモログであるＣｐｃ2をイースト2ｐハイブリッド・システムを用い

た実験で単離した。さらに必32／肋・ｄｌと（ｂｃ2の相互作用をｉｎ ｖｉｖｏで確認した。Ｍｓａ2／ｎｒｄｌと

ＣｐＣ2の上下関係を遺伝学的に解析した結果、Ｍｓａ2／ＮｒｄｌがＣｐｃ2の上流因子である可能性を示唆し

た。Ｃｐｃ2およびＭｓａ2／Ｎｒｄｌの細胞内での局在を調べた結果、両方の蛋白質は主に細胞質に局在し

た。負の制御因子であるＭｓａ2／Ｎｒｄｌが正の制御因子Ｃｐｃ2と相互作用していることは分裂酵母の有

性生殖過程の制御における新しい制御機構を示唆している。

これらの結果からＭｓａｌとＭｓａ2と命名した二つのＲＮＡ結合タンパク質が主に有性生殖過程を負

に制御する因子であることを見い出しＭｓａｌの作用点はまだ不明であるがＭｓａ2はＣｐｃ2と相互作用

することを見い出した。

これまでにＭｓａ2やＳｌａｌなどＲＮＡ結合タンパク質が減数分裂課程に重要な役割を果たすことが

知られており、今回の発見は有性生殖課程においてＲＮＡ結合タンパク質は様々な局面で制御因子

として働き、ＲＮＡ結合タンパク質の重要性をさらに高めた研究成果である。
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